
E N MATIÈRE DE PÉRINATALITÉ au Qué-
bec, le réseau de la santé publique

s’occupe prioritairement de la préven-
tion de la prématurité, du retard de
croissance in utero et des malforma-
tions congénitales. Jusqu’à mainte-
nant, relativement peu d’efforts ont
été consentis à la prévention primaire
des malformations congénitales, faute
de moyens efficaces. Cette situation a
changé au cours des dernières années
avec la publication de plusieurs travaux
de recherche qui ont montré que la
prévention des anomalies de ferme-
ture du tube neural (AFTN), et possi-
blement de certaines autres malfor-
mations, était non seulement possible,
mais efficace et abordable.

Les anomalies de fermeture 
du tube neural

Définition
Le tube neural est le précurseur em-

bryonnaire de la moelle épinière et du
cerveau. Il se ferme au 28e jour de ges-
tation, soit avant même que la majo-
rité des femmes aient acquis la certi-
tude d’être enceintes.

Les AFTN comprennent le spina bi-
fida et la myéloméningocèle, et peuvent
entraîner différentes complications :
hydrocéphalie, épilepsie, déficience in-
tellectuelle, paralysie des membres in-
férieurs, problèmes urinaires récur-
rents. L’anencéphalie, qui fait aussi
partie des complications, est quant à
elle incompatible avec la vie.

Fréquence
Au Canada, la prévalence des AFTN

est estimée à 1,01 par 1000 naissances ;
les provinces de l’Est sont les plus tou-
chées1,2. Au Québec, de 1,4 à 4 nouveau-
nés sur 1000 sont atteints d’une AFTN.

Au sein d’une famille déjà touchée,
le risque de récidive est de 4,5 %3.

Importance
On estime que 80 % et plus des en-

fants atteints d’une AFTN survivent
et que leur espérance de vie est relati-
vement normale4.

Les AFTN viennent au premier rang
des malformations congénitales en-
traînant des limitations fonctionnelles.
Jusqu’à 80 % des enfants qui en sont
atteints auront une hydrocéphalie5.
L’épilepsie, la déficience intellectuelle,
la paralysie des membres inférieurs
et des problèmes d’incontinence et
d’infection urinaire récurrente sont
de plus associés aux AFTN, avec leur
cortège d’hospitalisations répétées et
de chirurgies multiples, sans oublier les
nombreuses contraintes imposées aux
familles.

Coûts 
Nous ne disposons pas de données

récentes au Québec pour définir les
conséquences économiques de ces af-
fections. La Société canadienne de pé-
diatrie estimait à 1,7 million de dollars
par année les coûts des soins aux en-
fants atteints de spina bifida. 

Étiologie et rôle de l’acide folique
La cause des AFTN serait de nature

multifactorielle. Elles résulteraient de
l’interaction entre une modification gé-

nétique et des facteurs environnemen-
taux comme la nutrition. 

L’acide folique est une vitamine du
groupe B intervenant dans le méta-
bolisme des acides aminés, en parti-
culier dans la synthèse de la méthio-
nine. On en trouve dans les légumes
verts feuillus et les céréales à grains
entiers. Les enquêtes nutritionnelles
rapportent que les Québécoises en
consomment en moyenne 203 µg par
jour6, ce qui suffit à combler leurs be-
soins usuels lorsqu’elles ne sont pas
enceintes.

L’observation d’une recrudescence
des AFTN en période de disette a per-
mis de soupçonner le rôle de l’alimen-
tation dans l’émergence des AFTN7.

Les résultats de recherches sur la
prévention, notamment des travaux
portant sur les multivitamines et l’acide
folique, ont montré que cette vitamine
jouait peut-être un rôle dans la pré-
vention des AFTN. Les résultats des
études initiales semblaient indiquer
que les AFTN pouvaient être causées
par une déficience en folates, mais des
travaux subséquents ont montré que,
chez les femmes ayant donné naissance
à un enfant atteint, la déficience en fo-
lates n’était pas plus élevée que dans
la population générale8. 

On pense actuellement qu’il s’agit
plutôt d’un défaut métabolique et que
la présence d’une quantité suffisante
d’acide folique l’empêche de s’expri-
mer, jouant ainsi un rôle protecteur.

L’acide folique peut empêcher l’ap-
parition d’autres malformations :
cœur9, membres10, arbre urinaire11,
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fente labiopalatine12.
L’acide folique n’est pas toxique et

n’est pas associé à l’apparition de mal-
formations. Toutefois, il peut interagir
avec certains médicaments : le chlo-
ramphénicol, la sulfasalazine, le phéno-
barbital, la phénytoïne, la primidone
et certains autres anticonvulsivants13.
Il peut également masquer les indices
hématologiques d’une déficience en
vitamine B12.

La prévention

Prévention primaire
On sait depuis quelques années déjà

qu’il est possible de prévenir ces mal-
formations et d’en réduire significa-
tivement l’apparition et la récurrence.

La première des études significatives
dans ce domaine a été effectuée par le
Medical Council Research Group10,14.
Dans cette étude multicentrique avec
randomisation à double insu faite
auprès de 1817 femmes à risque de ré-
currence, les femmes ont été réparties
en quatre groupes : avec ou sans acide
folique ; avec ou sans autres vitamines.
Vingt-sept des nouveau-nés des
1195 femmes ayant accouché avaient
une AFTN : six dans le groupe des
femmes recevant de l’acide folique et
21 dans les autres groupes, ce qui cor-
respondait à une réduction hautement
significative de 72 %.

L’autre étude décisive a été effectuée
auprès d’un groupe de femmes à faible
risque. Il s’agit d’une recherche faite en
Hongrie15 : lors de consultations pré-
conceptionnelles, 4753 femmes ont
été randomisées en deux groupes. Un
groupe a pris des multivitamines conte-
nant de l’acide folique, et l’autre des
suppléments minéraux seulement un
mois avant la date planifiée de concep-
tion et pendant les premiers mois de
la grossesse. La proportion des femmes

ayant eu un enfant atteint d’une mal-
formation congénitale était de 13,3 sur
1000 (dont aucune AFTN) dans le pre-
mier groupe ayant pris de l’acide fo-
lique, et de 22,9 sur 1000 (comprenant
six AFTN) dans le groupe qui n’avait
pas pris d’acide folique (p = 0,02) . 

On trouve dans la littérature les résul-
tats de plusieurs autres travaux confir-
mant cette tendance. Après leur publi-
cation, deux stratégies préventives ont
été suggérées : une stratégie passive
fondée sur l’ajout de suppléments dans
les produits céréaliers, et une stratégie
active faisant appel à des programmes
de promotion et de sensibilisation pu-
blique visant la consommation d’acide
folique ou de multivitamines en pé-
riode périconceptionnelle.

Depuis 1998, à l’instar des États-
Unis, Santé Canada a autorisé l’ajout
de suppléments d’acide folique dans
les céréales et les pâtes alimentaires à
un taux de 140 µg par 100 g de farine.
Cette stratégie pourrait avoir pour
effet de hausser la consommation
moyenne de 100 à 150 µg de folates,
ce qui sera insuffisant pour prévenir
les AFTN, puisqu’il est reconnu que
le niveau protecteur est de l’ordre de
400 µg par jour.

La seconde stratégie a été adoptée et
mise en œuvre par quelques pays, dont
la Grande-Bretagne, les Pays-Bas et
l’Australie. On y a orchestré de vastes
campagnes de sensibilisation visant
plusieurs groupes : femmes en général,
jeunes femmes, médecins et pharmaciens.

Selon les études publiées à ce jour,
on pourrait donc espérer une ré-
duction des AFTN de l’ordre de 50 à
70 % si l’on offrait des suppléments
d’acide folique à l’ensemble des
femmes enceintes.

Prévention secondaire
La prévention secondaire des AFTN

s’articule autour du dépistage écho-
graphique avec ou sans dosage des
alpha-fœtoprotéines sériques. La dé-
cision relative à l’intervention dé-
coulant de la découverte d’une AFTN
est difficile, et les parents doivent la
prendre en toute connaissance de cause.
Entre une interruption volontaire de
grossesse et une orientation précoce
vers un centre spécialisé, il y a plu-
sieurs possibilités, y compris une in-
tervention in utero dans certains cas
très particuliers.

Nous voulons ici surtout insister sur
la prévention primaire, qui offre des
perspectives plus intéressantes. L’éva-
luation individualisée n’en reste pas
moins cliniquement pertinente, et la
prévention secondaire n’est certes pas
inutile. Elle a au contraire un rôle
complémentaire essentiel, puisque les
efforts de prévention primaire nous
permettent d’espérer une réduction
de 50 à 70 % des AFTN .

Les recommandations 
officielles

On retrouve une belle unanimité
dans les recommandations des diffé-
rents organismes16.

On recommande à toutes les femmes
planifiant une grossesse d’ajouter un
supplément de 0,4 à 0,8 mg d’acide
folique à un régime alimentaire équi-
libré, à partir d’un mois avant la
conception jusqu’au troisième mois
de grossesse.

Les femmes à risque élevé, quant à
elles (celles ayant déjà eu un enfant at-
teint d’une AFTN ou ayant des anté-
cédents familiaux d’AFTN ; les diabé-
tiques traitées par de l’insuline ; les
épileptiques traitées par de l’acide val-
proïque, de la carbamazine ou d’autres
médicaments antagonistes de l’acide
folique), devraient prendre un sup-
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plément de 4 mg d’acide folique trois
mois avant la conception et ce, jus-
qu’au troisième mois de grossesse.

Santé Canada, qui s’intéresse à ce
problème depuis quelques années déjà,
vient de mettre à jour ses recomman-
dations, qui vont dans le même sens.

Les problèmes liés 
à l’application 
des recommandations

Jusqu’à maintenant, l’information
ne rejoint pas les principales intéres-
sées, soit les futures mères.

Comme on l’a vu, la prise d’un sup-
plément adéquat de folates dans la pé-
riode périconceptionnelle protège le
fœtus contre l’AFTN. La dose recom-
mandée est de 400 µg par jour. 

Malgré le fait que les recomman-
dations font l’unanimité et que ces
connaissances sont acquises depuis plu-
sieurs années déjà, on se rend compte
que l’ensemble des femmes enceintes
ne consomment toujours pas suffi-
samment de folates pour protéger leur
progéniture.

D’une part, la consommation
moyenne des Québécoises est d’envi-
ron 200 µg. L’ajout de suppléments
dans la farine décrété par Santé Ca-
nada (140 µg par 100 g de farine) cette
année fournira au mieux un apport
supplémentaire de 100 à 150 µg, ce qui
est encore insuffisant pour protéger
l’ensemble des fœtus.

D’autre part, les femmes sont en gé-
néral mal informées de l’utilité de cette
vitamine. Une étude récente effectuée
au Québec auprès de 1858 femmes de
la Montérégie montrait que, même si
27 % des répondantes disaient consom-
mer des vitamines contenant de l’acide
folique, seulement 13 % des embryons
étaient adéquatement protégés15. Cette
situation est comparable à celle que

l’on observe ailleurs : un sondage ré-
cent fait aux États-Unis montrait que
seulement le tiers des femmes enceintes
avaient consommé suffisamment
d’acide folique9,17. Même chose à To-
ronto : seulement 18 % des femmes
fréquentant une clinique de conseil
génétique (où théoriquement elles
auraient dû être plus sensibilisées)
connaissaient l’importance de l’acide
folique. En outre, seulement 37 % des
femmes ayant déjà eu un enfant atteint
d’une AFTN étaient au courant18-20.

Du côté des médecins, une enquête
effectuée à Toronto21 en 1997 auprès de
35 généralistes a révélé que 20 d’entre
eux mentionnaient le rôle de l’acide
folique à leurs patientes, et que seu-
lement cinq savaient à quelle période
il fallait recommander la prise d’un
supplément.

IL NE FAIT AUCUN doute qu’une pro-
portion significative des AFTN peut

être prévenue et ce, à un coût minime
si on le compare aux coûts qu’engen-
drent les soins requis par les enfants
qui en sont atteints.

Jusqu’à maintenant, l’information,
bienqu’elle soit connue depuis plusieurs
années, n’a pas rejoint les femmes.

Il faut donc trouver un moyen effi-
cace de la transmettre aux femmes, et
le médecin de famille joue un rôle es-
sentiel à cet égard.

Dans le cadre des examens médi-
caux périodiques et des consultations
en matière de contraception, il devient
important que les médecins informent
les femmes et les jeunes couples de ce
moyen préventif important. ■■
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Date d’acceptation : 27 avril 2000.
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